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Ⅰ 研究 の成果(1000字 程度)
(図表も含めて分か りやす く記入 のこと)
シ トクロムP450は疎水性化合物の多様な酸化反応 を触媒する ことか ら,非水溶媒系で利
用す る酵素 として最適である。シ トクロムP450では酸化剤 として分子状酸素 を利用す る。
この分子状酸 素 を活性種 に変換す るため には電子伝達 タンパ ク質 を介 した水溶性補酵 素
NAD(P)Hからの電子供給が必要であ り,十分な反応速度 を得るためには過剰量の電子伝達
タ ンパ ク質 を必要 とす る点が大きな問題 となっている。しか し,P450と電子伝達タンパ ク
質を1つ ずつ有す るような融合タンパク質を構築することができれば,P450に対する電子
伝達タンパ ク質の局所濃度 を極めて高 くす ることができ,高 い触媒活性が期待できる。本
研究では,ト ランス グル タミナーゼ による部位特異的な架橋化反応 を利用 して図1に 示す
ようなシ トクロムP450cam,プチダ レドキシン,プ チダレ ドキシン還元酵素か ら成る分岐
型構造を有する新規な融合タ ンパ ク質を構築 した。 この融合タ ンパ ク質で は分子 内で電子
が伝達 されるため,新たに電子伝達 タンパク質 を添加する必要のない自己充足的なP450で
あった。等 モルのP450cam,プチダ レドキシン,プ チダレ ドキシン還元酵素 によ り再構成
したP450cam系よ りも非常 に高い触媒活性を示 し(図2),ま た,NADHか らの電子伝達
も非常に効率が良いことが明 らかになった。したがって,分 岐型P450はP450産業利用へ
の道 を開くものと言える。
さらに,この分岐型P450camは非水溶媒系の一つである逆 ミセル系においても再構成系
に比べて高い触媒活性を示 した。さらに,超好熱古細菌 Aeropyrum pernix 由来 のアルコー
ルデヒドロゲナーゼとの共役酵素系を構築することにより,逆ミセル系における補酵素再
生を伴う疎水性基質の立体選択的水酸化反応に成功した。
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